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要旨
キメラ抗原受容体（CAR）T細胞療法は、血液がんの治療において大きな進
展をもたらしたが、固形腫瘍に対しては、健康な組織に対する特異性の低さ、
つまり「on-target/off-tumor」毒性が課題となっている。この問題を克服する
ために、私たちはハイスループットのロボット技術と数理モデルを組み合わ
せたアプローチを開発し、T細胞の機能を精密に評価・最適化する。さらに、
この革新的なアプローチにより、CAR T細胞内の新たなシグナル相互作用
を発見し、より効果的なCARを設計することに成功した。改良されたCAR T
細胞は、健康な組織に対する「on-target/off-tumor」毒性を最小限に抑えつ
つ、抗腫瘍効果を大幅に向上させる。これらの成果は、免疫細胞の挙動を
シミュレーションする計算モデルの重要性を示しており、より正確で効果的な
がん免疫療法の設計に役立つことを示唆している。
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